Helicobacter pyloriy el cancer

(Qué es Helicobacter pylori?

Helicobacter pylori (que también se llama H. pylori) es una bacteria en forma de
espiral que crece en la mucosa, la capa que reviste el interior del estomago humano. El
estdmago produce acido y muchas bacterias no sobreviven alli. Pero H. pylori es capaz
de neutralizar (anular) la acidez del entorno local en el estdbmago, aunque no en todo

el estbmago. Esta neutralizacion localizada permite que la bacteria sobreviva.

H. pylori también sobrevive en el entorno acido del estémago de otra forma: penetra
en la mucosa y se une a las células que revisten el interior del estémago. Al hacer esto,
evita que el sistema inmunitario la destruya. Aunque en condiciones normales

las células inmunitarias reconocen las bacterias invasoras que se acumulan cerca del

sitio de la infeccion por H. pylori y las atacan, no logran llegar al revestimiento del

estémago.

Ademas, H. pylori no se elimina porque logra obstaculizar las respuestas
inmunitarias localizadas (1, 2).

La infeccién por H. pylori es comun, en especial, en los paises de ingresos bajos y

medios. Los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades (CDC) calculan

que alrededor de dos tercios de la poblacién del mundo tiene esta bacteria. En los

Estados Unidos, la prevalencia de H. pylori varia segun los grupos raciales o étnicos.
Por ejemplo, entre 1999 y 2000, las personas con esta bacteria eran: alrededor del
21 % blancas no hispanas, el 52 % negras no hispanasy el 64 % estadounidenses de

origen mexicano (3).

H. pylori se transmite de una persona a otra mediante el contacto oral con la materia
fecal, 1a saliva o el vomito (4). En la mayoria de las poblaciones, la bacteria se adquiere
por primera vez en la infancia. La infeccidn es mas probable en los nifios que viven en

la pobreza, amontonados y en areas con condiciones higiénicas deficientes.
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(Helicobacter pylori causa cancer u otras
enfermedades?

Si. Aunque la infeccién por H. pylori en si no causa la enfermedad, en la mayoria de las
personas la infecciéon crénica causa una inflamacién prolongada en el estdbmago que se
llama gastritis no atréfica. Esta inflamacién podria causar enfermedades como la
gastritis atrofica (en la que disminuye el grosor del revestimiento del estobmago por la
inflamacién crénica), y algunos tipos de cancer de estémago (que también se llama
cancer gastrico). Los cdnceres mas comunes de este tipo son: el adenocarcinoma

gastrico y el linfoma gastrico de tejido linfoide asociado a mucosa (TLAM), un tipo

raro de linfoma no Hodgkin.

En 1994, debido a que influye en las causas del cancer de estémago, la Agencia
Internacional para la Investigacion del Cancer de la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) clasificé la bacteria H. pylori como carcinégeno humano o sustancia

cancerigena (5). En 2021, en el Decimoquinto Informe del Programa Nacional de

Toxicologia sobre Carcinégenos se afiadio la infeccion crénica por H. pylori a la lista de

sustancias que causan cancer o que se prevé de forma razonable que causan cancer en

los seres humanos.

Aun no queda claro si la infeccion cronica por H. pylori se relaciona con un aumento
del riesgo de otros tipos de cancer. Aunque en algunos estudios se hallo una posible
relacion entre la infeccidn por H. pyloriy el aumento del riesgo del cancer de pancreas,

en un metandlisis en 2023 de estudios de observacidn no se encontraron pruebas

suficientes para respaldar esta relacion (6). Cada vez hay mas pruebas que indican un
vinculo entre la infeccion por H. pyloriy el aumento del riesgo del cancer colorrectal
(7-9).

Por otra parte, la infeccion por H. pylori también se asocia con una disminucién del
riesgo de adenocarcinoma de es6fago, un tipo de cancer de eséfago que se relaciona

con la enfermedad de Barrett y el reflujo gastroesofégico (o reflujo gastrico).

La infeccién crénica por H. pylori también causa a veces ulcera péptica, que son

ulceras en el estomago y el intestino delgado superior. Para obtener mas informacién

sobre las ulceras pépticas, consulte el sitio web del Instituto Nacional de la Diabetes y

las Enfermedades Digestivas y Renales (NIDDK).
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;.Qué pruebas hay de que Helicobacter pylori es una
causa del cancer de estomago?

Hay pruebas de muchos estudios que concuerdan en que la infeccién crénica por H.
pylori causa el adenocarcinoma géstrico y el linfoma gastrico de TLAM.

e Adenocarcinoma gastrico: en los estudios epidemiolégicos, se indic6 que
las personas con infeccién crénica por H. pylori tienen un aumento del
riesgo de presentar adenocarcinoma gastrico en la parte principal del
estomago. Este tipo de cancer se llama adenocarcinoma gastrico fuera del
cardias (o sea, cancer en la parte principal del estdmago sin incluir la parte
mas cercana al eséfago) (10-17).

Ademas, en los estudios epidemioldgicos se indic6 que en las dreas geograficas en las
que el cancer de estbmago es mas comun, en especial en Asia, las personas con
infeccion cronica por H. pylori presentan un aumento del riesgo de cancer

de cardias gastrico (o sea, cancer en la parte del estbmago mas cercana al es6fago)
(ﬁ: m)'

Por otra parte, en algunos estudios se demostré que el tratamiento para eliminar la
infeccion por H. pylori disminuye el riesgo de cancer de estdbmago en las personas sin

sintomas (20), personas con un aumento del riesgo por antecedentes familiares (21) y

personas que tuvieron cirugias por cancer de estbmago en estadio inicial (22).

o Linfoma gastrico de tejido linfoide asociado a mucosa (TLAM): casi
todos los pacientes con linfoma gastrico de TLAM presentan signos de
infeccidn por H. pylori. El riesgo de que aparezca este cancer es mucho
mayor para las personas infectadas en comparacion con quienes no lo
estan (23, 24).

Las pruebas mas sdélidas sobre el vinculo de la infeccidn por H. pylori con el linfoma
gastrico de TLAM surgen de estudios en los que se demostr6 que los tumores se
achican cuando las personas con linfoma gastrico de TLAM reciben tratamiento
con antibidticos contra H. pylori (25, 26).

(.Cuan comunes son los canceres que se relacionan con
la infeccion cronica por Helicobacter pylori?
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En los Estados Unidos, el cancer de estdmago representa el 1,4 % de los casos nuevos
de cancer diagnosticados y afecta sobre todo a personas de los grupos de minorias
raciales o étnicas. En 2023, se calcula que se diagnosticara cancer de estobmago a

26 500 personas en los Estados Unidos y que 11 130 personas moriran por esta
enfermedad (27).

El cancer de estémago es mas comun en los paises de Asia oriental, Europa oriental, y

América Central y del Sur que en los Estados Unidos y otros paises occidentales.

El cancer de estomago es el quinto cancer mas comun en el mundo (28, 29). El cancer
de estdbmago es la cuarta causa mas comun de muerte por cancer en el mundo. En

2020, alrededor de 769 000 personas murieron por este cancer (28).

La incidencia de cancer de estémago esta en disminucién en casi todo el mundo
(30, 31). En los Estados Unidos, la disminucién principal en la incidencia del cancer de

estdbmago se observa en las personas mayores de 64 afios y las personas con cancer

gastrico fuera del cardias (31). Por otra parte, se observo un aumento sin causa
aparente en la incidencia del cancer gastrico fuera del cardias en las personas jévenes
blancas no hispanas y en las personas hispanas (32). En el mundo, la incidencia del
cancer de cardias gastrico, que antes era muy infrecuente, aumento en las ultimas
décadas (31, 33).

En los Estados Unidos, el linfoma gastrico de TLAM es raro (poco comtn). Entre 1999

y 2003, la incidencia anual del linfoma gastrico de TLAM fue de 1 caso por cada

100 000 personas. Esto representa solo del 2 % al 8 % de los casos de cancer de
estdbmago. Ademas, representa alrededor del 12 % de los casos de linfoma no
Hodgkin extraganglionar (fuera de los ganglios linfaticos) en los hombres y alrededor
del 18 % de los casos de linfoma no Hodgkin extraganglionar en las mujeres (34).

La mayoria de los casos de adenocarcinoma gastrico y de linfoma gastrico de TLAM se

atribuyen a la infeccién por H. pylori (35).

.Qué pruebas hay de que Helicobacter pylori podria
disminuir el riesgo de algunos canceres?

En muchos estudios epidemiolégicos se indicé que hay una disminucion del riesgo

del adenocarcinoma de eséfago en las personas infectadas por H. pylori, pero no se
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observé esta disminucion del riesgo en quienes tenian carcinoma de células

escamosas de esd6fago, que es el otro tipo principal de cancer de es6fago (36-38).

Por ejemplo, en estudios de casos y controles grandes en Suecia y Australia, se

estableci6 un vinculo estrecho entre la infecciéon por H. pylori y la disminucion del

riesgo del adenocarcinoma de eséfago (39, 40).

Hay pruebas que indican que la infeccion por H. pylori influye en la disminucion del
riesgo del adenocarcinoma de es6fago. Las pruebas se basan en que en el ultimo siglo
las tasas de este cancer aumentaron mucho en varios paises del Occidente al mismo
tiempo que las tasas de infeccion por H. pylori bajaron por las mejoras en la higiene y
el uso generalizado de los antibiéticos.

.Como podria la infeccion por Helicobacter
pylori disminuir el riesgo de algunos canceres y
aumentar el riesgo de otros canceres?

Se desconoce la manera exacta en que la infeccién por H. pylori causa el cancer de
estdmago, pero algunos investigadores sospechan que la respuesta
inflamatoria prolongada predispone a las células del revestimiento del estémago a

volverse cancerosas (41). Esta sospecha se basa en el hallazgo de que un aumento en

la expresion de una citocina llamada interleucina-1-beta en el estdmago de ratones
transgénicos causa inflamacion gastrica esporadica y cancer (42). Una mayor
regeneracion celular que ocurre por el dafio celular continuo podria aumentar la

probabilidad de que las células presenten mutaciones dafiinas.

La disminucidn del riesgo de cancer de eséfago en las personas infectadas por H.
pylori quizas se relacione con una baja acidez en el estbmago que se observa con
frecuencia tras décadas de infeccion por H. pylori (15). Esta baja podria disminuir
el reflujo gastrico en el es6fago, que es un factor de riesgo importante para los

adenocarcinomas que afectan el es6fago.

;Qué factores hacen mas probable que la infeccion
por Helicobacter pylori sea daiiina?
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Hay varios factores que influyen en la probabilidad de que la infeccién por H.

pylori cause cancer. Algunos factores son caracteristicas especificas de la bacteria. Por
ejemplo, algunas cepas de H. pylori producen una toxina llamada citotoxina asociada al
gen A (CagA) que la bacteria inyecta en la zona de unién de las células que revisten el
estdmago. Una vez dentro de las células, CagA las podria volver cancerosas al eliminar
los controles de crecimiento celular y mejorar la movilidad celular (43). La exposicion
prolongada de las células a la toxina causa la inflamacidn crénica. En los

estudios epidemiolégicos, se indic6 que las cepas con CagA se asocian mas al cancer

gastrico fuera del cardias que las cepas sin CagA (44).

Algunas pruebas también indicaron que ciertos tipos de exposicion relacionada con el
estilo de vida podrian influir en el riesgo de cancer de estémago por H. pylori. Por
ejemplo, las personas infectadas por H. pylori que fuman tienen un riesgo mayor de
cancer de estbmago que las personas infectadas por H. pylori que no fuman (45).
Ademas, un consumo alto de sal y carnes procesadas se relaciona con un aumento
importante del riesgo del cancer de estémago (29), quizas porque aumenta el riesgo
de que H. pylori se multiplique en el estbmago o que la toxina CagA penetre las células
del estémago (46, 47).

Cuando se trata la infeccion por Helicobacter pylori,
(disminuye el riesgo del cancer de estomago?

Si. Esto se observé en los datos de seguimiento a largo plazo de un estudio clinico

aleatorizado en Shandong (China), un area donde las tasas de cancer de estbmago son
muy altas. Después de 2 semanas de tratamiento con antibiéticos para eliminar H.
pylori, la incidencia del cancer de estomago disminuyd casi el 50 % en los 22 afos de
seguimiento después del tratamiento (20). En otros estudios en los que participaron
poblaciones de Asia, también se hallé que la eliminacion de H. pylori disminuye la
incidencia del cancer de estbmago en las personas infectadas que estan sanas y no

presentan sintomas (48, 49).

En otro estudio clinico aleatorizado, con pacientes que recibieron cirugia de cancer de
estdmago en estadio temprano, se encontré que quienes recibieron tratamiento para
eliminar H. pylori disminuyeron al 50 % su probabilidad de tener otras lesiones por
cancer gastrico metacrdénico que quienes recibieron un placebo (50). También es muy

importante el hallazgo de un estudio nacional de cohortes en la poblacién de Suecia:
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no hubo pruebas de un aumento en los casos de adenocarcinoma de es6fago después
del tratamiento de eliminacion de H. pylori (51).

;{Quiénes deben hacerse pruebas de deteccion y recibir
tratamiento para la infeccion por Helicobacter pylori?

Segun los Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades (CDC), las

personas con ulceras gastricas o ulceras de duodeno, o que tienen antecedentes de

ulceras, deben hacerse una prueba de deteccion de H. pylori y recibir tratamiento si se

descubre una infecciéon. También se recomienda la prueba de detecciéon de H. pyloriy
el tratamiento de la infeccién por esta bacteria después de la cirugia para el cancer de
estdmago en estadio inicial o para el linfoma gastrico de TLAM de grado bajo (52-54).
Sin embargo, la mayoria de los expertos concuerdan en que los datos vigentes no
justifican el uso generalizado de las pruebas de deteccion de H. pylori ni del
tratamiento de eliminacion para esta infeccidn (52, 55). Es posible que el tratamiento
innecesario o inadecuado esté aumentando la resistencia del H. pylori a varios

antibiéticos en los Estados Unidos (56).
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